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摘要 :目的 探讨 胎 膜 早 破 ( premature rupture of the membrane, PROM) 对 早产 儿 并 发 症 的 有 影响。 方法 收取 课题 组 各 协作 单位 
产科 登记 信息 在 2014 年 1 月 1 日 ~2014 年 12 月 31 日 出 生 的 胎 龄 <37 周 的 早产 儿 共 7684 例 。 各 协作 单位 派 专人 培训 后 填写 统一 
的 表格 ,记录 相关 信息 ,包括 患 儿 性 别 . 胎 龄 .出 生体 质量 、 有 无 PROM ,胎盘 早 剥 产 前 激素 使 用 .Apgar 评 分 .羊水 污染 .并 发 症 
等 。 按 有 无 PROM 分 为 PROM 组 与 对 照 组 ,统一 对 其 临床 资料 进行 分 析 。 结 果 (1)PROM 组 病死 率 小 于 对 照 组 , 颅 内 出 血 、 坏 
E 性 小 肠 结 肠炎 、 早 产儿 视网膜 病 、 支 气管 肺 发 育 不 良 发 生 率 均 高 于 对 照 组 ,两 组 间 比 较 差 异 均 有 统计 学 意义 (P<0.05);OR 值 
95% CI 分 析 : 病 死 率 <1; 颅 内 出 血 \ 坏 死 性 小 肠 结肠 炎 、 早 产儿 视网膜 病 .支气管 肺 发 育 不 良 并 发 症 >1。(2) 调 整 胎 龄 .出 生体 质 
量 .性别 .分娩 方 式 .胎盘 早 剥 前 置 胎盘 产 前 激素 .妊娠 期 糖尿 病 .妊娠 期 高 血压 病 和 5 min Apgar 评 分 <7 分 等 因素 后 ,坏死 性 
小 肠 结肠 炎 .早产 儿 视网膜 病 支气管 肺 发 育 不 良 的 发 生 率 两 组 间 差 异 均 有 统计 学 意义 (Ps0.05), 且 OR 95% CI>1, 但 病死 率 和 
ICH 比较 ,差异 均 无 统计 学 意义 (P>0.05)。 结 论 PROM 是 早产 儿 并 发 症 坏死 性 小 肠 结 肠炎 .早产 儿 视 网 膜 病 .支气管 肺 发 育 不 
良 发 生 的 危险 因素 ,规范 处 理 PROM 可 减少 早产 儿 并 发 症 NEC、 早 产儿 视网膜 病 ,支气管 肺 发 育 不 良 的 发 生 。 
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Abstract: Objective To investigate the effect of premature rupture of the membrane (PROM) on neonatal complications in 
premature infants. Methods The registration information of 7684 preterm infants with gestational age <37 weeks were 
collected from the cooperative units in the task group between January 1, 2014 to December 31, 2014. Specially trained 
personnel from each cooperative units filled in the unified form in a standardized format to record the gender, gestational age, 
birth weight, PROM, Placental abruption, antenatal corticosteroid Apgar score, amniotic fluid pollution, and complications of 
the infants. The data were analyzed comparatively between the cases with PROM and those without (control). Results The 
preterm mortality rate was significantly lower but the incidences of ICH, NEC, ROP and BPD were significantly higher in 
PROM group than in the control group (P<0.05). The 95% confidence interval of the OR value was <1 for mortality, and was >1 
for ICH, NEC, ROP and BPD. After adjustment for gestational age, birth weight, gender, mode of delivery, placental abruption, 
placenta previa, prenatal hormones, gestational diabetes mellitus (GDM), gestational period hypertension and 5-min Apgar 
score <7, the incidences of NEC, ROP and BPD were significantly different between the two groups (P<0.05) with 95% 
confidence interval of OR value >1 but the mortality rate and incidence of ICH were not significantly different between the 
two groups (P>0.05). Conclusion PROM is a risk factor for NEC, ROP and BPD in preterm infants, and adequate intervention 


201712.00928v1 


chinaXiv 


of PROM can reduce the incidences of such complications as NEC, ROP and BPD in the infants. 
Key words: premature rupture of membranes; premature infant; mortality; complication 


胎 膜 早 破 (premature rupture of membrane, 
PROM) 是 指 包 右 胎 儿 和 羊水 的 胎 膜 在 分 娩 前 自然 破 
裂 ,羊水 经 阴道 流出 。 依 据 其 发 生 的 孕 周 可 分 为 足 月 
PROM 和 未 足 月 PROM,PROM 发 生 率 占 全 部 的 妊娠 
的 20%~36%, 其 导致 的 早产 占 所 有 早产 的 30%~40%， 
是 导致 早产 的 主要 原因 之 一 "。 导 臻 PROM 常见 的 原 
因 有 : 宫 贷 内 口 松弛 ,羊膜 腔 压力 增高 ,感染 ,胎儿 先 露 
部 与 骨盆 人口 衔接 不 良 , 胎 膜 发 育 差 流产 引产 史 、 医 源 


生长 因子 结合 蛋白 -1 及 胎盘 o 微 球 蛋 白 -1 的 检测 和 超声 
检查 辅助 诊断 ”。 

1.3 方法 

1.3.1 数据 收集 本 课题 由 陆军 总 医院 附属 八 一 儿童 医 
院 新 生 儿 科 作 为 发 起 者 ,与 各 协作 单位 成 六 了 调查 协作 
组 ,制定 统一 的 资料 收集 表 , 收 集 地 域 跨 东 北 、 华 北 、 华 
南 .华中 西北 西南 6 大 区 共 13 家 医院 产科 出 生 的 早产 
儿 的 资料 。 我 院 负 责 对 协作 单位 的 资料 收集 人 员 进 行 


性 创伤 微量 元 素 . 酶 类 作用 细胞 凋 亡 等 "。PROM 是 
转产 期 最 常见 的 并 发 症 之 一 ,因为 感染 和 炎症 反应 产生 
的 一 系列 的 炎症 因子 对 胎儿 -新 生 儿 常态 化 的 生长 发 育 
及 健康 成 长 造成 不 可 忽视 的 影响 :常见 的 包括 宫 内 感 
染 、 胎 儿 宫 内 容 迫 、 脐 带 脐 型 及 胎 肺 发 育 不 足 等 ,从 而 影 
响 早 产儿 的 围 生 期 结局 *。 本 研究 由 在 通过 多 中 心 研 
究 探 讨 PROM 对 早产 儿 并 发 症 发 生 率 及 预后 的 影响 ， 
以 指导 产科 及 新 生 儿 科 医 生 的 临床 决策 。 


1 资料 和 方法 
1.1 研究 对 象 

纳入 标准 :参加 "2014 年 早产 儿 RDS 发 生 率 及 其 
影响 因素 多 中 心 调查 ”的 13 家 协作 医院 于 2014 年 1 
月 1 日 -2014 年 12 月 31 日 产科 分 娩 的 胎 龄 <37 周 所 
有 的 早产 儿 , 共 7684 例 。 由 外 院 产 科 出 生 而 转 入 协 
作 医 院 新 生 儿 病房 的 早产 儿 不 纳入 本 研究 。 排 除 标 
准 :死胎 .产房 内 死 产 、. 因 严重 先天 性 畸形 产房 内 放 
弃 治 疗 患 儿 。 按 有 无 PROM 分 组 ,PROM 组 2889 例 ， 
对 照 组 4795 例 。 
1.2 诊断 标准 

诊断 PROM 需 结合 临床 表现 及 检查 :(1) 孕 妇 主诉 
突然 出 现 阴 道 流 液 或 无 控制 的 “ 漏 尿 ” ,少许 孕 妇 仅 感觉 
较 平 时 湿润 , 帘 阴 器 检查 可 见 含 胎 脂 的 羊水 自 子宫 有 贷 口 
流出 ;(2) 阴 道 液 酸碱度 检查 pH>6.5; (3) 阴 道 液 干燥 片 
今 查 见 羊 齿 状 植物 叶 状 结晶 ;(4) 必 要 时 结合 胰岛 素 样 


专项 培训 ,并 与 其 维持 稳定 持续 的 通讯 联系 以 追踪 进度 
及 确保 资料 收集 的 质量 。 各 协作 单位 收集 好 纸 质 资料 
后 定期 间 我 院 递送 ,我 院 负 责 用 Epidata 录 入 汇总 后 分 
析 。 资 料 收集 内 容 包 括 早产 儿 及 母亲 一 般 情 况 、PS 及 
呼吸 机 使 用 、 血 气 分 析 结 果 、 辅 助 检查 、 并 发 症 、 出 院 诊 
断 、 预 后 等 信息 。 
1.3.2 死亡 判定 (1) 产房 内 容 息 复苏 失败 者 ;(2) 住 院 
期 间 院 内 抢救 无 效 死亡 者 ;(3) 放 弃 治疗 自动 出 院 经 电 
话 回访 确定 已 死亡 者 ; 
1.3.3 各 主要 并 发 症 判 定 标准 颅 内 出 血 (ICH) 支气管 
肺 发 育 不 良 (BPD) 坏死 性 小 肠 结 肠炎 (NEC) .早产 儿 
视网膜 病 (ROP) .动脉 导管 未 闭 (PDA) 败血症 及 肺 出 
血 的 诊断 均 参 照相 关 文 献 资 料 "”。 
1.4 统计 学 处 理 

所 有 调查 数据 用 SPSS 20.0 软 件 进行 分 析 , 计 量 资 
料 用 :检验 进行 组 间 比 较 ,计数 资料 用 xX 检验 和 Fisher 确 
切 概率 计算 ,多 因素 分 析 采 用 logistic 回归 分 析 。P< 
0.05 为 差异 有 统计 学 意义 。 


2 结果 
2.1 两 组 患 儿 基 本 情况 

两 组 间 胎 龄 .出 生体 质量 .前 宫 产 率 产 前 使 用 激 
素 .胎盘 早 剥 .妊娠 期 糖尿 病 .妊娠 期 高 血压 前 置 胎盘 
差异 均 存 在 统计 学 意义 (P<0.05) ,性 别 和 5 min Apgar 
评分 <7 分 两 组 比较 ,差异 无 统计 学 意义 ( 表 1)。 
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表 1 两 组 早产 儿 的 一 般 临床 资料 比较 

Tab.1 General clinical data of the premature infants in PROM and control groups 
Parameter PROM group (n=2889) Control group (n=4795 ) 2 PP 
GA (Meant+SD, w) 34.3+2.1 34.6+2.1 -5.797 0.000 
BW (Meant+SD, g) 2269.2+550.0 2230.1+579.1 2.920 0.004 
Male/Total 1640/2889 (56.8%) 2642/4795 (55.1%) 2.033 0.154 
C-sect 1376/2889 (47.6%) 3445/4795 (71.8%) 452.268 0.000 
ACS 1024/2889 (35.4%) 1855/4795 (38.7%) 8.084 0.004 
placental abruption 57/2889 (2.0%) 154/4795 (3.2%) 10.358 0.001 
GDM 293/2889 (10.1%) 419/4795 (8.7%) 4.225 0.040 
HDCP 151/2889 (5.2%) 771/4795 (16.1%) 201.085 0.000 
placenta praevia 73/2889 (2.5%) 300/4795 (6.3%) 54.298 0.000 
5-min Apgar Score<7 121/2628 (4.6%) 230/4225 (5.4%) 0.013 0.909 


GA: Gestational age; BW: Birth weight; C-sect: Caesarean section; ACS: Antenatal corticosteroid; GDM: Gestational diabetes 


mellitus; HDCP: Hypertensive disorder complicating pregnancy. 


2.2 两 组 患 儿 病死 率 和 并 发 症 情 况 

两 组 间 病 死 率 和 并 发 症 比较 ,发 现 PROM 组 病死 
率 低 于 对 照 组 ,差异 有 统计 学 意义 (P<0.05), 且 OR 值 
95% CI<1, 提 示 胎 膜 早 破 可 能 为 病死 率 的 保护 因素 ; 


表 2 两 组 早产 儿 的 病死 率 和 主要 并 发 症 比较 


ICH NEC.ROP.BPD 的 发 生 率 均 高 于 对 照 组 ,差异 有 
统计 学 意义 (P<0.05), 有 日 OR 值 95% CI>1 ,提示 胎 膜 早 
破 为 ICH、NEC、ROP、BPD 并 发 症 的 危险 因素 ,NRDS、 
PDA 败血症 发 生 率 两 组 间 比 较 差 异 无 统计 学 意义 ( 表 2)。 


Tab.2 Comparison of mortality and major complications in the premature infants between PROM and control group 


Complication PROM group (n=2889) Control group (n=4795) OR 95% CI P 

Mortality 47/2889 (1.6%) 125/4795 (2.6%) 0.618 0.440-0.867 0.005 
NRDS 448/2889 (15.5%) 729/4795 (15.2%) 1.024 0.901-1.163 0.720 
ICH 371/2889 (12.8%) 532/4795 (11.1%) 1.181 1.025-1.360 0.021 
NEC 60/2889 (2.1%) 66/4795 (1.4%) 1.520 1.068-2.162 0.020 
PDA 491/2889 (17.0%) 852/4795 (17.8%) 0.948 0.839-1.071 0.387 
ROP 55/2889 (1.9%) 53/4795 (1.1%) 1.736 1.187-2.539 0.004 
Sepsis 99/2889 (3.4%) 153/4795 (3.2%) 1.077 0.832-1.392 0.574 
BPD 83/2889 (2.9%) 98/4795 (2.0%) 1.418 1.054-1.906 0.021 


NRDS: Neonatal respiratory distress syndrome; ICH: Intraventricular hemorrhage; NEC: Necrotizing enterocolitis; PDA: Patent 


ductus arteriosus; ROP: Retinopathy of prematurity; BPD: Bronchopulmonary dysplasia. 


调整 胎 龄 .出 生体 质量 性别 分娩 方式 .胎盘 早 剥 、 
前 置 胎盘 , 产 前 激素 .妊娠 期 糖尿 病 .妊娠 期 高 血压 疾病 
和 5 min Apgar 评 分 <7 分 等 因素 后 分 析 ,NEC、ROP、 
BPD 的 发 生 率 两 组 间 差 异 有 统计 学 意义 (P<0.05), 但 病 
死 率 和 ICH 比较 ,差异 无 统计 学 意义 (P>0.05),OR 值 
95% CI>1, 提 示 胎 膜 早 破 为 合并 症 NEC、ROP、BPD 的 
危险 因素 ( 表 3)。 


3 讨论 


近年 来 随 着 经 济 社会 的 进步 及 辅助 妊娠 技术 的 使 


用 产妇 年 龄 的 不 断 增 加 等 因素 ,早产 儿 发 生 率 逐 步 增 
加 ,2002~2003 年 中 国 城市 早产 儿 流行 病 学 初步 调查 报 
告 显 示 早 产儿 发 生 率 为 7.8%,PROM 发 生 率 为 19.85%550; 
2005 年 中 国 城市 产科 新 生 儿 出 生 状况 调查 显示 早产 儿 
发 生 率 为 8.1% ,早产 儿 胎 膜 早 破发 生 率 为 28.6%02 ; 
2011 年 中 国 城市 产科 出 生 早产 儿 多 中 心 调查 报告 显示 
早产 儿 发 生 率 为 9.9% ,PROM 发 生 率 为 28.45; 本 研究 
“2014 年 时 产儿 RDS 发 生 率 及 其 影响 因素 多 中 心 调查 ” 
显示 早产 儿 发 生 率 为 10.2% ,PROM 发 生 率 为 37.6%。 
以 上 全 国 多 中 心 调查 研究 资料 显示 早产 儿 发 生 率 呈 逐 
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表 3 两 组 早产 儿 的 病死 率 和 主要 并 发 症 发 生 率 的 多 因素 回归 分 析 


Tab.3 Multivariate regression analysis of mortality and major complications in the premature 


infants in PROM and control groups 


Complication Adjusted OR 95% CI P 

Mortality (%) 0.959 0.625-1.470 0.998 
NRDS 0.953 0.804-1.129 0.580 
ICH 1.098 0.939-1.283 0.243 
BPD 1.560 1.096-2.222 0.014 
NEC 1.585 1.067-2.355 0.023 
ROP L392 1.029-2.461 0.037 
Sepsis 1.045 0.782-1.398 0.764 
PDA 0.938 0.818-1.076 0.363 


NRDS: Neonatal respiratory distress syndrome; ICH: Intracerebral hemorrhage; BPD: Bronchopulmonary 


dysplasia; NEC: Necrotizing enterocolitis; ROP: Retinopathy of prematurity; PDA: Patent ductus arteriosus. 


年 上 升 趋势 ,PROM 在 导致 早产 的 原因 中 所 占 比 例 也 逐 
年 上 升 ,逐渐 成 为 导致 早产 的 最 主要 原因 之 一 "”。 
台 膜 早 破 (PROMD) 是 孕 产 期 常见 并 发 证 ,严重 影响 
台 儿 - 新 生 儿 的 生长 发 育 和 健康 成 长 , 故 有 关 PROM 的 
研究 一 直 受 到 国内 外 临床 医师 的 高 度 重 视 ”“”。 引 起 
PROM 的 病因 及 其 发 病 机 制 复 杂 ,但 流行 病 学 ,临床 组 
织 学 ,微生物 学 和 分 子 生 物 学 资料 证 实感 染 是 PROM 
的 主要 原因 , 且 与 PROM 互 为 因果 "”。PROM 不 但 可 
致 产妇 绒毛 膜 羊膜 炎 .子宫 内 膜 炎 , 剖 宫 产 率 .产后 出 
血 、 难 产 \ 死 胎 率 增加 ,还 使 胎儿 发 生 宫 内 容 迫 新生 
儿 感 染 、 新 生 儿 败血症 、 肺 透明 膜 病 、 慢 性 肺 疾病 等 
的 几率 增加 ”2 。 因 此 ,有 关 PROM 的 研究 已 引起 国 
内 外 的 广泛 重视 。 其 中 ,PROM 后 由 于 感染 与 炎症 反 
应 等 因素 所 致 的 肺 发 育成 熟 障碍 及 多 种 严重 肺 疾病 
是 导致 胎儿 -新 生 儿 预后 不 良 甚至 死亡 的 重要 原因 之 
一 。PROM 导致 胎儿 - 新 生 儿 肺 损 伤 的 机 制 包括 : 羊 
水 过 少 ;导致 早产 以 致 影响 胎 肺 的 发 育成 熟 ; 毛 细 血 
管 的 通 透 性 增加 ;感染 .炎症 反应 及 炎症 因子 的 作 
用 ;基质 金属 蛋白 酶 -9 的 缺乏 等 的。 本 研究 中 PROM 
组 患 儿 BPD 发 生 率 均 高 于 对 照 组 ,与 PROM 对 胎儿 =- 
新 生 儿 肺 损伤 的 机 制 相 符 。 
本 研究 中 ,探讨 PROM 对 早产 儿 相关 并 发 症 的 影 
响 , 发 现 ICHNEC.ROP.BPD 的 发 生 率 均 高 于 对 照 组 ， 
差异 有 统计 学 意义 ,但 NRDS .PDA 败血症 的 发 生 率 两 
组 间 比 较 无 差异 。 考 虑 胎 龄 .出 生体 质量 .性别 分娩 方 
式 .胎盘 早 剥 前 置 胎盘 产 前 激素 .妊娠 期 糖尿 病 .妊娠 
期 高 血压 疾病 和 5 min Apgar 评 分 <7 分 等 其 他 影响 
素 可 影响 并 发 症 的 发 生 ,通过 调整 这 些 因素 后 ,发 现 两 
组 间 NECROP.BPD 差 异 有 统计 学 意义 ,ICH 的 发 生 率 
无 差异 。 此 外 ,根据 OR 值 95% CI>1 ,提示 胎 膜 早 破 为 


NEC.ROP .BPD 并 发 症 发 生 率 的 危险 因素 。 

Jean-Charles 等 进行 的 一 项 PROM 持续 时 间 对 胎 
龄 为 24~33** 周 的 早产 儿 生 后 2 年 内 病死 率 的 影响 的 研 
究 表明 5: 胎 龄 <30 周 的 早产 儿 ,PROM 持 续 时 间 越 短 ， 
婴儿 病死 率 越 高 ,相反 地 , 胎 龄 >30 周 的 早产 儿 其 
PROM 持 续 时 间 越 短 ,婴儿 病死 率 越 低 。 其 进行 的 另 一 
项 PROM 后 生产 方式 对 胎 龄 24~34”“ 周 早产 儿 结 局 影响 
的 研究 表明 :与 自发 性 早产 相 比 , 选 择 性 放 宫 产 组 病死 
率 更 低 22; 因此 ,PROM 对 早产 儿 病死 率 的 影响 与 多 个 
因素 有 关 。 本 研究 中 进行 两 组 间 病 死 率 比 较 ,PROM 组 
病死 率 1.6%, 低 于 对 照 组 2.6% ,差异 有 统计 学 意义 ,但 
通过 调整 其 他 危险 因素 后 分 析 , 两 组 间 病 死 率 比较 差异 
无 统计 学 意义 (P=0.998)。 考 虑 此 与 PROM 组 较 低 的 
剂 宫 产 率 胎盘 早 剥 .妊娠 期 高 血压 疾病 .前 置 胎盘 和 5 
分 钟 Apgar 评 分 <7 分 有 关 以 外 ,同时 随 着 围 产 医学 的 进 
步 ,产科 和 新 生 儿 科 协 作 加 强 ,PROM 的 产 前 处 理 及 产 
后 治疗 均 规范 化 ,并 且 本 多 中 心 调 查 的 协作 单位 均 为 当 
地 产科 、 儿 科 医 疗 水 平 的 代表 单位 等 为 PROM 组 病死 
率 低 的 原因 ,当然 ,这 需要 在 以 后 的 多 中 心 流行 病 学 调 
查 中 予以 验证 及 深入 探讨 。 因 此 ,尽管 PROM 可 导致 
NEC .ROP、BPD 等 并 发 症 发 生 率 高 ,但 通过 积极 治疗 ， 
并 未 引起 高 的 病死 率 。 

综 上 所 述 ,PROM 作为 引起 早产 的 主要 原因 之 
一 ,对 新 生 儿 有 多 方面 的 影响 ,可 增加 NEC、ROP、 
BPD 等 并 发 证 的 发 生 率 。 尽 管 通过 规范 产 前 处 理 及 
产后 治疗 未 增加 病死 率 ,我 们 在 临床 上 仍 需 重视 存 
在 PROM 的 时 产儿, 根据 综合 情况 予以 判断 ,做 出 适 
当 临 床 决策 ,以 尽 可 能 减少 相关 并 发 症 的 发 生 , 提 高 
产儿 生存 率 及 生活 质量 。 
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